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RESUME

Introduction. La résistance bactérienne aux antibiotiques est un probléme de santé
publique qui n’épargne aucun systéeme de santé dans le monde. Le mésusage des
antibiotiques dans les établissements de santé est un des principaux facteurs a I’origine
de I’émergence de cette antibiorésistance. Les bonnes pratiques de reconstitution
participent au bon usage des antibiotiques injectables en milieu hospitalier. Dans notre
travail, il s’agissait d’évaluer les techniques de reconstitution des antibiotiques dans le
service de pédiatrie et spécifiquement d’identifier les solvants de dilution, leurs
volumes et les modes d’administration. Matériels et méthodes. L’étude était
transversale, prospective et a porté sur les enfants hospitalisés dans le service de
pédiatrie entre avril et septembre 2019. Les données ont été recueillies par observation
directe des pratiques de soins associées a des compléments d’informations par
interrogatoire du personnel soignant. Reésultats. Au total, 2737 séances de
reconstitution ont été collectées. L’eau pour préparation des injectables était le solvant
le plus utilisé (87,9 %), suivie du sérum salé 0,9 % (6,60 %), du sérum glucosé 5 %
(2,10 %), du sérum glucosé 10 % (1,7 %) et du Ringer lactate (1,5 %). La ceftriaxone a
été antibiotique le plus reconstitué (65,07 %) suivi de ’amoxicilline (12,46 %). Des
associations d’antibiotiques ou avec d’autres produits dans la méme seringue ont été
enregistrés (495 cas soit 18,08 %) : ceftriaxone + gentamicine (96,16%) ceftriaxone
+gentamicine+dexametaxone (2,22 %) cefotaxime+gentamicine+ methylprednisolone
(0,81 %). Conclusion. Les insuffisances relevées ont permis de formuler des
recommandations pour une meilleure prise en charge des patients, ce qui permettra de
renforcer la qualité des soins.

ABSTRACT

Introduction. Bacterial resistance to antibiotics is a public health problem that spares
no health system in the world. Antibiotics misuse in health facilities is one of the main
factors behind the emergence of this antimicrobial resistance. Good reconstitution
practices contribute to the proper use of injectable antibiotics in hospitals. The aim of
our study was to assess antibiotic reconstitution and administration techniques in the
pediatric service and specifically to identify dilution solvents, their volumes and modes
of administration. Methods. The study was cross sectional descriptive and prospective.
It concerned children admitted in the pediatric department between April and
September, 2019. Data were collected by direct observatios of care practices associated
with additional informations by interviewing care staff. Results. A total of 2737
reconstitution sessions were collected. Distilled water was the most commonly used
solvent (87.9 %) followed by sodium chloride 0.9 % injectable solution (6.60 %),
glucose 5% injectable solution (2.10 %), glucose 10 % solution (1.7 %) and sodium
lactate, compound injectable solution (1.5 %). Solvent volumes between 2.5 ml and 10
ml were most commonly used for reconstitution and they were used for direct
intravenous administration. The prescribed dilution volumes and dosages were
respected in 77.34 % of cases. Ceftriaxone was the most commonly reconstituted
antibiotic (65.07 %) followed by amoxicillin (12.46 %). Combinations of antibiotics or
with other products in the same syringe were reported (495 cases or 18.08 %):
ceftriaxone + gentamicin (96.16 %) ceftriaxone + gentamicin + dexametaxone (2.22%)
cefotaxime + gentamicin + methylprednisolone (0.81 %). Conclusion. The
shortcomings identified enabled us to formulate recommendations for better patient
care.
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INTRODUCTION

La prescription des antibiotiques est une pratique tres
courante en pédiatrie, alors que 1’utilisation rationnelle
de ces produits est devenue un enjeu de santé publique
du fait de I’émergence de la résistance bactérienne ™. En
effet, le mésusage des antibiotiques dans les
établissements de santé est un des principaux facteurs a
I’origine de I’émergence de la résistance bactérienne qui
a une répercussion financiére en augmentant la durée de
séjour mais surtout au plan sanitaire en augmentant la
morbidité et la mortalité des patients . La place des
antibiotiques est considérable dans les prescriptions
médicales en Afrique avec un taux allant de 40 a 60%
des prescriptions médicales ! Cette proportion était de
25% en Suisse pour les patients hospitalisés !, La part
des antibiotiques dans les dépenses de médicaments varie
d’un pays a un autre et dans certains rapports elle
représentait 18,5% des dépenses en médicaments a
Bamako, 25% a Abidjan, 26% au Bangladesh, et 20 a
28% en Algérie ). Au Mali, une étude menée dans le
service de pédiatrie du Centre Hospitalier Universitaire
(CHU) Gabriel Touré a montré un taux de 78.7% de
prescription d’antibiotiques chez les enfants de 0 a 15
ans 1. Au Mali, peu de données sont disponibles sur la
prescription des antibiotiques injectables en pédiatrie et
surtout les modalités de reconstitution par dilution pour
I’administration parentérale de ces médicaments. La
plupart des reconstitutions sont réalisées par le personnel
infirmier juste avant I'administration au patient.
Cependant la reconstitution dans le service de pharmacie
hospitaliére permet de réduire les différents risques et
erreurs et de libérer le personnel infirmier pour les taches
qui sont véritablement de son ressort, a savoir les soins
aux patientst”®l. C’est Dans les perspectives de création
d’une unité dans le service de pharmacie hospitaliere que
se situe notre étude qui est basée sur 1’évaluation de la
dilution pour [D’administration des antibiotiques
injectables dans le service de Pédiatrie du CHU Gabriel
Touré. L’objectif général de 1’étude était d’évaluer les
techniques de dilution pour P’administration des
antibiotiques injectables dans le service de pédiatrie du
CHU-Gabriel Touré. 11 s’agissait spécifiquement de :

1) Déterminer la fréquence des antibiotiques
injectables prescrits dans le service de pédiatrie
du CHU Gabriel Touré.

2) Déterminer la qualification des prescripteurs des
antibiotiques.

3) Identifier les solvants de dilution pour la
reconstitution des antibiotiques.

4) Déterminer les volumes des solvants dans la
dilution des antibiotiques.

5) D’identifier les Voies d’administration

MATERIELS ET METHODES

Il s’agissait d’une étude prospective descriptive qui s’est
déroulée d’avril a septembre 2019 dans le service de
pédiatrie du CHU Gabriel Touré. Cet hopital, de type
général et universitaire, est un hopital de 3°™ référence
dans le systéme de santé du Mali. Il est situé au cceur du
centre-ville et recoit les patients de toutes les communes
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de Bamako et ceux de I’intérieur du pays. Le service de
Pédiatrie du CHU Gabriel Touré, le plus grand service
du pays dans cette spécialité, était doté de 192 lits et en
2019 et a accueilli la méme année 38433 enfants en
consultation et 8462 en hospitalisation.

La population de 1’étude était constituée par les enfants
de 15 ans au plus hospitalisés dans le service de
pédiatrie du CHU Gabriel Touré et ayant bénéficié d’une
antibiothérapie.

La taille de 1’échantillon a été calculée en prenant en
compte la fréquence d’utilisation des antibiotiques
déterminée dans le service par I’étude de Kanta S qui
était de 78,7 %. En considérant un niveau de confiance
de 95% (dont la valeur type est 1,96) et un risque
d’erreur de 5%, la taille calculée de 1’échantillon était de
258 enfants.

Le recrutement des enfants a été fait de facon aléatoire
en incluant les enfants de 0 a 15 ans hospitalisés dans le
service de pédiatrie et ayant bénéficié d’une
antibiothérapie dont 1’administration a été effectuée dans
le service. Les enfants qui ont été vus en ambulatoire et
ceux ayant bénéfici¢é d’une prescription d’antibiotiques
mais dont les parents n’ont pas accepté de participer a
I’étude n’ont pas été inclus dans I’étude.

L’enquéte a été menée entre le 1% Avril et le 30
septembre 2019 pour la collecte des données. A cet effet,
un questionnaire a éte élaboré et rempli par observations
directes des pratiques de soins, en interrogeant les
parents ou accompagnant des patients, le personnel
soignant et en exploitant les ordonnances et les fiches de
soins inclus dans les dossiers des patients.

Les variables étudiées étaient en rapport avec les
données sociodémographiques, cliniques et de soins. Les
données des paramétres socio-démographiques et des
paramétres cliniques ont été collectées a partir des
dossiers des patients, celles des paramétres de soins par
observations directes des pratiques de soins ou aprés
enquétes aupres du personnel soignant. Les informations
relatives a la prescription ont été collectées a partir des
copies d’ordonnances a la disposition des parents des
patients. Les appréciations de respect des protocoles ont
été faites en se référant aux protocoles d’administration
de soins établis par les prescripteurs.

La saisie et ’analyse des données ont été effectuées avec
les logiciels Excel (version 2010) et Epi Info 3.5.4. Le
mois a été considéré comme référence de 1’dge des
enfants et un mois a été affecté a ceux ayant moins d’un
mois. Le terme infirmier a été utilisé pour désigner aussi
bien les infirmiers que les infirmiéres. Les variables
binaires ont été comparées en utilisant le Chi-Carré (X?)
et les valeurs de P <0,05 ont été considérées comme
statistiquement significatives.

Le consentement éclairé des parents ou de
I’accompagnant a été acquis pour les patients inclus. Il
en a été de méme pour le personnel soignant ayant
participé a I’étude. Les données ont été collectées et
traitées de fagon anonyme.
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RESULTATS

Au total, 386 enfants ont été inclus dans 1’étude dont 238
de sexe masculin (soit 61,66%) et 148 de sexe Féminin
(soit 38,34 %). La moyenne d’age était de 24 + 38,6
mois avec des extrémes allant d’un mois comme &ge
minimum et 180 mois (15 ans) au maximum. La durée
moyenne d’hospitalisation était de 8+ 7,6 jours avec des
extrémes d’un  jour minimum et de 31 jours au
maximum.

Prescription des antibiotiques

Les ordonnances enregistrées étaient au nombre de 1890,
les prescripteurs n’étaient pas identifiés sur 39,3 % des
ordonnances. La figure N°1 illustre la répartition de ces
ordonnances selon la qualité du prescripteur.

Medecins
Pediatres;
3,30%

Prescripteurs
Non Identifiés;
39,30%

Medecins en
Formation de
Spécialisation
22,22%

Etudiants En
Medecine;
Etudiants  5,40%
Interne en
Medecine;
28,30%

Figure N°1 : Répartition des prescripteurs selon leurs
qualifications

Infirmiers;
2,10%

La durée moyenne de I’antibiothérapie était de 8 + 7,8
jours avec des extrémes d’un jour au minimum et 31
jours au maximum. La gentamicine a été la molécule
d’antibiotique la plus prescrite, elle était suivit du
ceftriaxone (22,02%) comme I’indique le Tableau N°I.

plus fréquemment reconstitué avec un taux de 65,07 %
comme indiqué dans le Tableau N°II.

Tableau 11 : Répartition des antibiotiques selon leurs
fréquences de reconstitution

Antibiotiques préparés Nombre %
Ceftriaxone 1781 65,07
Amoxicilline 341 12,46
Amoxicilline +acide clavulanique 268 9,79
Cefotaxime 183 6,69
Vancomycine 99 3,62
Ceftazidime 32 1,17
Oxacilline 26 0,95
Amikacine 7 0,26
Total 2737 100

Tableau N° I : Répartition des molécules d’antibiotiques
prescrits selon les patients

Molécules d’ Antibiotiques Nombre %
Gentamicine 173 44,82
Ceftriaxone 85 22,02
Metronidazole 34 8,81
Amoxicilline 26 6,74
Cefotaxime 23 5,96
Amoxicilline + Acide clavulanique 16 4,15
Ciprofloxacine 12 3,11
Vancomicine 12 3,11
Amikacine 2 0,52
Oxacilline 2 0,52
Ceftazidime 1 0,26
Total 386 100

Nature et quantité des solvants

Les solvants utilisés pour la reconstitution des

antibiotiques étaient de trois types:

- I’Eau Pour Préparations Injectables (EPPI) avec une
fréquence d’utilisation de 88,46% (soit 2421/2737)
était le solvant le plus fréquemment utilisé, avec
des quantités allant de 2,5 a 15 ml pour une
moyenne de 8,32+3,98 ml.

- les cristalloides isotoniques qui étaient composés du
Sérum salé 0,9% avec une fréquence de 6,65% (soit
182/2737) et du Ringer Lactate avec 1,53% (soit
42/2737). La moyenne des quantités de sérum salé
isotonique était 7,5+3,54 ml avec des quantités
minimales et maximales respectives de 5 et 10 ml.
Le Ringer Lactate était utilisé avec une quantité
moyenne de 94,404£52,84 ml avec les extrémes de 4
ml et 250 ml comme minimum et maximum.

- les Solutés glucosés dont le Sérum glucosé 5%
isotonique avec 2,01% (soit 55/2737) et le Sérum
glucosé1l0% hypertonique avec 1,35% (soit
37/2737). La moyenne des quantités de sérum
glucosé isotonique utilisé était 91,18+92,25 ml avec
un minimum de 4 ml et un maximum de 250ml.
Pour le Sérum hypertonique ces valeurs étaient de
43,33+81,71 ml pour la moyenne, de 5 ml et 210
ml respectivement pour les quantités minimales et
maximales.

Antibiotiques reconstitués selon le solvant
Les antibiotiques reconstitués avec les différents solvants
sont répertoriés dans les Tableaux N° 111, N° IV et N°V.

Tableau 111 Fréquence des antibiotiques reconstitués
avec I’eau pour préparations injectables

Reconstitution des antibiotiques

Au total, 2737 séances de reconstitution ont été
collectées. Les agents chargés de la reconstitution des
antibiotiques étaient du personnel infirmier et 86,81%
(soit 2376/2737) des dilutions ont été effectués par des
infirmiers titulaires et 13,19% (soit 361/2737) par des
infirmiers stagiaires. Le ceftriaxone a été ’antibiotique le
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Antibiotiques Nombre %
Ceftriaxone 1654 68,32
Amoxicilline 305 12,60
Amoxicilline + Acide clavulanique 232 9,58
Cefotaxime 183 7,56
Oxacilline 26 1,07
Vancomycine 21 0,87
Total 2421 100
[m—
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Tableau 1V : Fréquence des antibiotiques reconstitués
avec les solvants Cristalloides

Antibiotiques Solvants
Sérum Salé 0,9% Ringer lactate
N % N %
Ceftriaxone 126 69,06 2 2,44
Ceftazidime 32 17,68 0 0
Amoxicilline 19 10,5 6 14,63
+ Acide Clavulanique
Vancomycine 3 1,66 33 80,49
Amoxicilline 2 11 1 2,44
Total 182 100 42 100

Tableau V : Fréquence des antibiotiques reconstitués
avec les solutés glucosés

Antibiotiques Solvants
Glucosé 5% Glucosé 10 %.
N % N %
Vancomycine 33 60,00 10 27,78
Amoxicilline 7 12,73 21 58,33
Amikacine 7 12,73 0 0
Amoxicilline + 6 10,90 6 13,89

Acide clavulanique
Ceftriaxone 2 3,64 0 0
Total 55 100 37 100

Techniques ou voies d’administration

Trois techniques d’administration ont été
enregistrées dont la voie intraveineuse directe (IVD) qui
était la plus utilisée avec une fréquence de 96,16% (soit
2632/2737) suivie des perfusions avec 2,49% (soit
68/2737) et la voie IVL (Intraveineuse Lente) avec
1,35% (soit 37/2737). La moyenne des quantités de
solvants utilisées était de 8,32+3,16 ml pour les
administrations en 1VD avec des valeurs extrémes de
2,5ml et 15ml respectives comme minimum et
maximum. Pour les perfusions, cette quantité moyenne
était de 153,89+60,86 ml avec 100ml et 250 ml
respectivement comme quantités minimales et
maximales de solvant. Lors des administrations en VL
la moyenne des quantités de solvants utilisées était de
12,50+2,38 ml avec des minimums de 10 ml de solvant
et 15 ml comme quantité maximale pour cette voie
d’administration.

Association d’antibiotiques et avec d’autres produits
dans la méme seringue

Des antibiotiques ont été associés entre eux mais aussi
avec d’autres produits dans la méme seringue. Au total,
495 cas d’associations ont été enregistrés représentant
18,08% de I’ensemble des 2737  séances
d’administrations. Les associations de produits
rapportées ont été les suivantes: Ceftriaxone +
gentamicine avec 96,16% des cas (soit 476/495) était
I’association la plus fréquemment effectuée, suivie de
celle de ceftriaxone + gentamicine + dexametaxone avec
2,22% (soit 11/495) et les deux autres associations
cefotaxime + gentamicine + methylprednisolone et
ceftriaxone + methylprednisolone qui avaient chacune
une fréquence de 0,81% (soit 4/495).

Une proportion de 18,18% (soit 432/2376) des
administrations effectuées par les infirmiers titulaires
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était des associations de produits dans une méme
seringue. Elle était de 17,45% (63/361) chez les
infirmiers stagiaires. L’association des produits dans la
méme seringue n’était pas liée au statut de 1’infirmier
responsable de cette administration (X? = 0,068 et P =
0,73 >0,05).

DISCUSSION

La qualité de la prescription des antibiotiques n’a pas été
évaluée dans 1’étude qui a porté sur 386 enfants
hospitalisés dont 238 enfants de sexe masculin et 148
enfants de sexe féminin. Cette prédominance du sexe
masculin avait été aussi enregistrée dans les études de
Traore A O ' de Kanta S !, de Gakou F ™ et celle de
Fontan J.E ™ qui ont trouvé un sexe ratio en faveur du
sexe masculin. Nos résultats étaient contraires a ceux de
’étude de Dembélé D M qui a trouvé un sexe ratio de
1,4 en faveur du sexe féminin.

Les aminosides ont été la famille d’antibiotiques la plus
représentée avec la gentamicine qui avait un taux de
44,82 %. Cette molécule était suivie de la ceftriaxone et
ce résultat était superposable a celui de Kanta S !, dont
I’étude a trouvé la ceftriaxone et la gentamicine comme
les antibiotiques les plus prescrits. Dans notre étude, la
gentamicine était toujours prescris en association avec un
autre antibiotique de la famille des betalactamines
(ceftriaxone, amoxicilline ou cefotaxime) comme relevé
dans 1’étude de Rasamoelisoa JM 21,

Nos résultats étaient différents de ceux des études de P.
SENGA ™ de Sylla A ™M qui ont trouvé les
betalactamines comme antibiotiques les plus représentés.
Cette différence a été aussi relevée dans 1’étude de
Gakou F I qui a trouvé que le ciprofloxacine et la
ceftriaxone étaient les plus prescrites.

Durant notre étude 2737 cas de dilution ont été
effectuées pour I’administration des antibiotiques. Ces
dilutions et administrations ont été réalisées par du
personnel infirmier permanent (87,28%). Cette
prédominance du personnel infirmier permanent ou
titulaire a été trouvée par 1’étude de Fontan J.E ™. Nous
avons enregistré d’autres irrégularités par rapport a
I’administration des médicaments prescrits; notamment
I’association de médicaments dans la méme seringue
d’administration contraire aux directives dans la
prescription médicale.

L’association la plus fréquente était celle relative a la
ceftriaxonne et gentamicine (96,16 %). Méme si une telle
association est recommandée pour la recherche de
synergie entre aminosides et céphalosporines en
réduisant le risque de production d'une cephalosporinase
(151 'j| est recommandé de ne pas mélanger la gentamicine
avec un autre médicament en particulier les
betalactamines dans la méme seringue ™. L’IVD avec
96,16 % des cas a été la voie la plus utilisée pour
I’administration des antibiotiques. Ce résultat est
semblable & ceux de Mabiala Babela J.R "8 qui ont
trouvé respectivement 58,2 % des voies utilisés était la
voie intraveineuse dans leurs études. Une étude réalisée
en 1989 par Senga P ™! a montré que la voie
intramusculaire était la plus utilisée.
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Dans notre étude, la ceftriaxone a été 1’antibiotique le
plus reconstitué avec 1’eau distillée comme solvant a des
quantités inférieures ou égales a 10ml pour des
administrations en IVD. A la pharmacie hospitaliére, le
volume de solvant qui accompagnait les flacons de
ceftriaxone disponible était des ampoules de 5ml quel
qu’en soit le dosage (1000 mg, 500 mg ou 250 mg) et les
formulations d’eau distillée disponibles a la pharmacie
hospitaliere étaient uniquement des ampoules de 5ml.
Cependant pour la reconstitution de la ceftriaxone avec
de I’eau distillée, il est recommandé d’utiliser 10ml pour
1g, 5ml pour 500mg ou 250mg 7?4, L’usage de I’cau
pour préparations injectables comme solvant a des
quantités supérieures a 5ml conduisait a des prescriptions
et I’achat d’ampoules supplémentaires d’eau distillée. Ce
qui devrait contribuer a ’augmentation du coit des
ordonnances ou a un usage non conforme de
I’antibiotique par rapport a sa dilution. Le ringer lactate a
été utilisé pour la dilution du ceftrixaone malgré une
incompatibilité entre cette molécule et le calcium
contenue dans le ringer Y. Le sérum glucosé a été utilisé
pour la reconstituions de D’amoxicilline et de
I’amoxicilline + acide clavulanique alors qu’il y a une
incompatibilité *' Cette irrégularité a été rapportée dans
certaines études (!

CONCLUSION

Les antibiotiques constituent 1’une des plus grandes
avancées thérapeutique. Ce présent travail nous a permis
d’évaluer les pratiques de dilution et d’administration des
antibiotiques injectables dans le service de pédiatrie du
CHU Gabriel Touré Il nous a permis de déterminer les
antibiotiques les plus couramment prescrits ainsi que les
différents produits de dilution des antibiotiques
injectables et aussi d’apprécier les différentes voies
utilisées en 2737 séances de dilution. La dilution a été
faite avec 1’eau distillée comme solvant dans la majorité
des cas. Au cours de I’administration, 1’association
d’antibiotiques avec d’autres produits dans la méme
seringue a été enregistrée dans 18,08% de I’ensemble des
administrations. Les insuffisances relevées ont permis de
formuler des recommandations pour une meilleure prise
en charge des patients ce qui permettra de renforcer la
qualité des soins dans le cadre de la mise en place d’une
unité de reconstitution des antibiotiques au sein de la
Pharmacie Hospitaliére.
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